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ORIGEN PEDIATRICO DE LAS ORIGEN PEDIATRICO DE LAS 
ENFERMEDADES DEL ADULTOENFERMEDADES DEL ADULTO

PERIODO PERIODO 
FETALFETAL

11--4 A4 AÑÑOSOS ADOLESCENCIAADOLESCENCIA

Genopatías
Enfermedades Maternas
Trastornos Placentarios
Factores Ambientales

Tipo de Alimentación
↑ Velocidad ganancia peso

Ambiente Obesogénico
Trastornos Hormonales

OBESIDAD
HIPERCORTISOLISMO
SOP
DIABETES 2

RCIU
PREMATURIDAD

SOBREPESO
OBESIDAD

ENFERMEDADES NO TRANSMISIBLES:
Obesidad, Diabetes 2, Dislipemia, HTA, ECV



TEORIA DE LA PROGRAMACION DEL TEORIA DE LA PROGRAMACION DEL 
CRECIMIENTO Y DESARROLLOCRECIMIENTO Y DESARROLLO

La existencia de una La existencia de una noxanoxa óó un estun estíímulo que mulo que 
puedan afectar el crecimiento y desarrollo durante puedan afectar el crecimiento y desarrollo durante 
los los ““periodos crperiodos crííticosticos”” de mde mááxima replicacixima replicacióón e n e 
hiperplasia celular de hiperplasia celular de óórganos y tejidos son rganos y tejidos son 
capaces de producir una alteracicapaces de producir una alteracióón permanente de n permanente de 
su estructura y funcisu estructura y funcióón y puede tener importantes n y puede tener importantes 
consecuencias en la morbilidad y mortalidad consecuencias en la morbilidad y mortalidad 
futura de un individuofutura de un individuo

ALAN LUCASALAN LUCAS



TEORIA DEL ORIGEN FETAL DE LAS TEORIA DEL ORIGEN FETAL DE LAS 
ENFERMEDADES DEL ADULTOENFERMEDADES DEL ADULTO

““PROGRAMMINGPROGRAMMING””: condiciones desfavorables : condiciones desfavorables 
durante periodos crdurante periodos crííticos de la vida fetal, pueden ticos de la vida fetal, pueden 
alterar, temporal alterar, temporal óó permanentemente, el permanentemente, el 
desarrollo programado de sistemas fisioldesarrollo programado de sistemas fisiolóógicos gicos 
reguladores  del control endocrinoreguladores  del control endocrino--metabmetabóólico lico óó
cardiovascularcardiovascular

David David BarkerBarker. Departamento . Departamento EpidemioloEpidemioloííaa Ambiental Universidad Ambiental Universidad SouthamptonSouthampton (UK) 1986(UK) 1986



-- 15000 Adultos de ambos sexos15000 Adultos de ambos sexos
-- Nacidos entre 1911Nacidos entre 1911--1930 ( 1930 ( HetfordshireHetfordshire U.KU.K.).)
-- Historia clHistoria clíínica, Peso nacimiento y 1nica, Peso nacimiento y 1ºº aaññoo
-- AlimentaciAlimentacióónn
--Estudio de los supervivientes Estudio de los supervivientes óó de los certificados   de los certificados   

de defuncide defuncióónn

ASOCIACION ENTRE BAJO PESO AL ASOCIACION ENTRE BAJO PESO AL 
NACIMIENTO Y EL DESARROLLO DE NACIMIENTO Y EL DESARROLLO DE 
ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES EN ENFERMEDADES CARDIOVASCULARES EN 
AMBOS SEXOSAMBOS SEXOS

David David BarkerBarker andand colscols. . InfantInfant mortalitymortality, , childhoodchildhood nutritionnutrition andand ischaemicischaemic heartheart diseasedisease in in 
EnglandEngland andand WalesWales. . LancetLancet 1986,1:19771986,1:1977



ORIGENES FETALES DEL ORIGENES FETALES DEL 
SINDROME METABOLICOSINDROME METABOLICO

Barker DJP et al. Diabetologia. 1993;36:62.  Barker DJP. BMJ. 1995;311:171.

Malnutrición
Materna

Malnutrición Fetal

Otros órganos mal 
funcionantes
Ej.:el hígado

Otras anomalías maternas o 
placentarias

Síndrome Metabólico

Decrecimiento
de la masa de  

células β

Diabetes tipo 2

Resistencia a la 
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Obesidad
Edad

Desarrollo
vascular anormal

Hiperlipidemia Hipertensión



DIAGNOSTICO Y SEGUIMIENTO DE DIAGNOSTICO Y SEGUIMIENTO DE 
LOS FETOS PEGLOS FETOS PEG

11ºº) Identificar los verdaderos fetos PEG ) Identificar los verdaderos fetos PEG 

22ºº) Seguimiento y optimizaci) Seguimiento y optimizacióón deln del
momento del partomomento del parto



DIAGNOSTICO Y SEGUIMIENTO DE DIAGNOSTICO Y SEGUIMIENTO DE 
LOS FETOS PEGLOS FETOS PEG



ECOGRAFIA PRENATAL:ECOGRAFIA PRENATAL:
EDAD GESTACIONALEDAD GESTACIONAL

Basado en la mediciBasado en la medicióón de:n de:
–– El diEl diáámetro metro biparietalbiparietal
–– La La longitud clongitud cééfalofalo--caudalcaudal
–– La longitud del fetoLa longitud del feto
–– La circunferencia La circunferencia 

abdominalabdominal
–– Alguna combinaciAlguna combinacióón de estas n de estas 
medicionesmediciones

La precisiLa precisióón de la estimacin de la estimacióón varn varíía a 
segsegúún el tipo y el momento de las n el tipo y el momento de las 
mediciones mediciones 

Bakketeig LS. Eur J Clin Nutr. 1998;52(suppl 1):S1-4.
www.drkoop.com/conditions/ency/article/003778.htm



PEG: SEGUIMIENTO PRENATALPEG: SEGUIMIENTO PRENATAL

ESTUDIO  ESTUDIO  
HEMODINAMICO HEMODINAMICO 

DOPPLERDOPPLER

* A. Uterinas* A. Uterinas
* A. Umbilical* A. Umbilical
* A. Cerebral Media* A. Cerebral Media



PretPretéérminormino es todo recies todo reciéén nacido vivo con menos de n nacido vivo con menos de 
37 semanas de gestaci37 semanas de gestacióón, a partir del primer dn, a partir del primer díía de a de 
la ultima regla.la ultima regla.

ReciReciéén nacido de bajo peson nacido de bajo peso es aques aquéél con peso al l con peso al 
nacimiento inferior a 2500 g. independientemente de nacimiento inferior a 2500 g. independientemente de 
la edad la edad gestacionalgestacional..

ReciReciéén nacido de muy bajo peson nacido de muy bajo peso es aques aquéél con peso al l con peso al 
nacimiento inferior a 1500 g, independientemente de nacimiento inferior a 1500 g, independientemente de 
la edad la edad gestacionalgestacional..

(OMS (OMS ExpertExpert CommitteeCommittee onon Maternal Maternal andand ChildChild Health.GeneveHealth.Geneve 1961)1961)



* * PretPretéérminormino:  menor de 37 semanas de gestaci:  menor de 37 semanas de gestacióón.n.

* * TTéérminormino: de 37 a 41 semanas de gestaci: de 37 a 41 semanas de gestacióón.n.

* * PostPostéérminormino: mayor de 42 semanas de gestaci: mayor de 42 semanas de gestacióón.n.

PequePequeñño para la edad o para la edad gestacionalgestacional: Peso y/: Peso y/óó Talla < Percentil 10Talla < Percentil 10

Adecuado a la edad Adecuado a la edad gestacionalgestacional: Peso y/: Peso y/óó Talla entre Percentil 10Talla entre Percentil 10--9090

Grande para la edad Grande para la edad gestacionalgestacional: Peso y/: Peso y/óó Talla > Percentil 90Talla > Percentil 90

(Comit(Comitéé de expertos sobre Crecimiento Fetal de la Academia Americana dede expertos sobre Crecimiento Fetal de la Academia Americana de PediatriaPediatria 1967)1967)



Apropiado para la edad Apropiado para la edad gestacionalgestacional (AGA)(AGA)

–– Peso y longitud al nacer entre Peso y longitud al nacer entre ±±2 DE de la media 2 DE de la media 
para la edad para la edad gestacionalgestacional

PequePequeñño para la edad o para la edad gestacionalgestacional (SGA(SGA--PEG)PEG)

–– Peso y/o longitud al nacer al menos 2 DE por Peso y/o longitud al nacer al menos 2 DE por debajo de la    debajo de la    
media para la edad media para la edad gestacionalgestacional

–– Otras definicionesOtras definiciones
•• Peso al nacer <2.500 g, edad Peso al nacer <2.500 g, edad gestgest. . ≥≥37 sem.37 sem.
•• Peso y/o longitud al nacer inferior al 3er, 5Peso y/o longitud al nacer inferior al 3er, 5ºº oo

1010ºº percentil para la EGpercentil para la EG
•• ÍÍndice ponderal  inferior a ndice ponderal  inferior a ––2 DE2 DE

Albertsson-Wikland K, Karlberg J. Acta Paediatr Suppl. 1994;399:64. 
Miller HC, Hassanein K. Pediatrics. 1971;48:511.



CRECIMIENTO INTRAUTERINO CRECIMIENTO INTRAUTERINO 
RETARDADO (CIR)RETARDADO (CIR)

CIR simCIR siméétricotrico: peso, altura y per: peso, altura y períímetro craneal metro craneal 
proporcionalmente inferior al estproporcionalmente inferior al estáándar normal para la ndar normal para la 
edad edad gestacionalgestacional, con un , con un ííndice ponderal* normal.ndice ponderal* normal.

CIR asimCIR asiméétricotrico: peso desproporcionadamente : peso desproporcionadamente 
inferior al estinferior al estáándar normal para la edad ndar normal para la edad gestacionalgestacional, , 
con relativa conservacicon relativa conservacióón de la altura y el pern de la altura y el períímetro metro 
craneal. craneal. ÍÍndice ponderal* bajo.ndice ponderal* bajo.

**I.PonderalI.Ponderal: : Peso(gPeso(g) x 100 / longitud () x 100 / longitud (cmcm))33

Bakketeig LS. Eur J Clin Nutr. 1998;52(suppl 1):S1. 



Bajo peso al nacer (el 59% son SGA)(el 59% son SGA)

–– Bajo: <2.500 gBajo: <2.500 g
–– Muy bajo: <1.500 g Muy bajo: <1.500 g 
–– Extremadamente bajo: <1.000 gExtremadamente bajo: <1.000 g

PrematuridadPrematuridad

–– PretPretéérminormino: 32/33: 32/33––36 semanas36 semanas
(12% son SGA)(12% son SGA)

–– Muy Muy pretpretéérminormino: <32/33 semanas : <32/33 semanas 
(15% son SGA)(15% son SGA)

Hediger ML et al. Arch Pediatr Adolesc Med. 1998;152:1225.
Ventura SJ et al. Natl Vital Stat Rep. 2001;49:1.



Peso al nacer de nacidos vivos:Peso al nacer de nacidos vivos:
extraextraíído de 19 pado de 19 paííses europeos, ases europeos, añño 2000o 2000

Bajo peso al nacer 319.826 (<2500 gr.)

Sin  bajo peso al nacer 4.447.994

93,3%

6,7%

www.unicef.org
www.childinfo.com



Peso al nacer de nacidos vivos:Peso al nacer de nacidos vivos:
extraextraíído de 19 pado de 19 paííses europeos, ases europeos, añño 2000o 2000

Andorra 6,61800

www.unicef.org
www.childinfo.comServei de Pediatria. HNS. Meritxell



Pes al naixement de recent nascuts vius:Pes al naixement de recent nascuts vius:
ANDORRA (2000ANDORRA (2000--2007)2007)

Baix pes al naixement: 389 (<2500 gr.)

Sense baix pes al naixement: 5.878

93,39 %

6,61 %

Servei de Pediatria. HNS. Meritxell



Peso y/o Talla al nacimiento menor Peso y/o Talla al nacimiento menor 
óó igual a dos desviaciones estigual a dos desviaciones estáándar ndar 
por debajo de la media para su por debajo de la media para su 
sexo y edad sexo y edad gestacionalgestacional (<= (<= -- 2SDS) 2SDS) 
o percentil 3 de las gro percentil 3 de las grááficas de ficas de 
referenciareferencia

InternationalInternational SGA SGA consensusconsensus AmericaAmerica AcademyAcademy ofof PediatricsPediatrics
Pediatrics 2003; 55(6):381-92



LubchencoLubchenco (1963(1963--66)66)
UserUser--McLeanMcLean (1969)(1969)
GairdnerGairdner--PearsonPearson (1971)(1971)
DelgadoDelgado--BeltrBeltráán (1996)n (1996)
RodriguezRodriguez--GarcGarcíía (2002) a (2002) 
Longitudinal.Longitudinal.
Carrascosa (2004)Carrascosa (2004)



Curvas de crecimiento en US:Curvas de crecimiento en US:
LubchencoLubchenco vsvs UsherUsher y y McLeanMcLean

Lubchenco Usher y McLean

Lubchenco LO et al. Pediatrics. 1963;32:793.
Usher R, McLean F. J Pediatr. 1969;74:901.
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24 26 28 30 32 34 36 38 40 42

3.600

3.200

2.800

2.400

2.000

1.600

1.200

800

400

4.000 90%
75%
50%
25%
10%

25 27 29 31 33 35 37 39 41 43

4.400

4.000

3.600

3.200

2.800

2.400

2.000

1.600

1.200

800

400

SGA

+2 SD
(97,7%)

–2 SD
(2,3%)

Media
(50%)

4.400

Pe
so

 a
l n

ac
er

(g
)

Pe
so

 a
l n

ac
er

(g
)

Edad Gestacional (sem)



Carrascosa A y cols, An Esp Pediatr 2004;60:406-416



PEQUEPEQUEÑÑO PARA LA EDAD GESTACIONALO PARA LA EDAD GESTACIONAL

33--10%  de los Reci10%  de los Reciéén Nacidosn Nacidos
EtiologiaEtiologia heterogeneaheterogenea
¡¡Una de las causas mUna de las causas máás frecuentes de s frecuentes de 
hipocrecimientohipocrecimiento evolutivo! (20%) evolutivo! (20%) 



ETIOPATOGENIA PEGETIOPATOGENIA PEG

Factores hormonales y de Factores hormonales y de 
crecimientocrecimiento
Factores maternos, placentarios Factores maternos, placentarios 
y fetalesy fetales
Factores genFactores genééticosticos



PEG

ETIOLOGIA

MATERNA FETAL UTERO-PLACENTA

*Constitucionales
*Generales
*Nutricionales
*Ambientales
*Tóxicos 
*Enfermedades               
crónicas

*Cromosomopatias
*S. Malformativos
*Infecciones 
intrauterinas
*Gemelaridad
*Hormonales
*Factores de   
crecimiento

*Malformaciones uterinas 
*Tumores
*Pat. Umbilical
*F.de crecimiento placent.





CROMOSOMOPATIASCROMOSOMOPATIAS

TrisomTrisomííasas: 13, 18, 21: 13, 18, 21

DelecionesDeleciones de los cromosomas 4, 5, 13 y 18.de los cromosomas 4, 5, 13 y 18.

SSííndrome de ndrome de TurnerTurner

Cromosoma 15 en anilloCromosoma 15 en anillo

DisomiaDisomia uniparentaluniparental paterna del cromosoma 6paterna del cromosoma 6

DisomiaDisomia uniparentaluniparental materna del cromosoma 6materna del cromosoma 6



SINDROMES DISMORFICOSSINDROMES DISMORFICOS

BloomBloom

DodowitzDodowitz

JohansonJohanson--BlizzardBlizzard

RubisteinRubistein--TaybiTaybi

SechelSechel

SmithSmith--LemliLemli OpitzOpitz

WiliamsWiliams--BeurenBeuren

SilverSilver--RussellRussell

NoonanNoonan



SINDROME DE SILVER RUSSELLSINDROME DE SILVER RUSSELL

FaciesFacies triangulartriangular
Frente ampliaFrente amplia
MicrognatiaMicrognatia
Pabellones auriculares Pabellones auriculares 
ananóómalos   malos   
SindactiliaSindactilia
HipospadiaHipospadia, , 
criptorquidiacriptorquidia
Retraso mentalRetraso mental
AsimetriaAsimetria corporal   corporal   





FACTORES GENETICOS

FETO PLACENTA MADRE

CRECIMIENTO FETAL

IGF,IGFBP
IGF-II, EGF
Factores de   crecimiento
GH hipofisaria
Lactogeno placentario
Insulina
Estrógenos
Andrógenos
T3, T4
O2, nutrientes

GH placentaria
Lactogeno placentario
IGF-I, EGF
Estrógenos
Nutrientes
Oxigeno
Homeostasis fetal

GH hipofisaria
GH placentaria
Lactogeno placentario
Insulina
IGF,I IGF-II, GFBP
Estrógenos
T3, T4
nutrientes
Crecimiento uterino

Insulina

IGF,IGFBP



PEG Y RETRASO CRECIMIENTO PEG Y RETRASO CRECIMIENTO 
POSTNATAL POR DELECCION DEL POSTNATAL POR DELECCION DEL 

GEN IGFGEN IGF--11
PacientePaciente de 15 de 15 aaññosos
con con defectodefecto severosevero
del del crecimientocrecimiento pre pre 
y postnatal con y postnatal con 
delecidelecióónn parcialparcial
homocighomocigóóticatica del del 
gengen IGFIGF--II
AusenciaAusencia de de 
respuestarespuesta al al 
tratamientotratamiento con con 
hGHhGH administradoadministrado
desdedesde los 11 a los los 11 a los 
12,7 12,7 aaññosos
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Edad (años)
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Tratamiento con GH
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Woods KA et al. N Engl J Med. 1996;335:1363. 



FACTORES GENETICOSFACTORES GENETICOS
Los estudios epidemiolLos estudios epidemiolóógicos muestran que los gicos muestran que los 

factores genfactores genééticos justifican el 30%ticos justifican el 30%--80% de la 80% de la 
variacivariacióón el peso al nacern el peso al nacer

–– genes fetales responsables en el 18%genes fetales responsables en el 18%--69,4%69,4%
–– genes paternos responsables en el 3%genes paternos responsables en el 3%--20%20%
–– genes placentarios habitualmente iguales a genes placentarios habitualmente iguales a 

los genes fetales, en mosaico en el 1%los genes fetales, en mosaico en el 1%--2%2%
Cada vez hay mCada vez hay máás evidencias acerca de la s evidencias acerca de la 

influencia de algunos genes candidatos, en el influencia de algunos genes candidatos, en el 
tamatamañño al nacero al nacer

Johnston LB et al. Arch Dis Child Fetal Neonatal Ed. 2002;86:F2.



PROGRAMACION ADAPTATIVAPROGRAMACION ADAPTATIVA

CONDICIONES DESFAVORABLESCONDICIONES DESFAVORABLES

FENOTIPO FENOTIPO ““AHORRADORAHORRADOR””

RESISTENCIA HORMONAL MULTIPLERESISTENCIA HORMONAL MULTIPLE

BarkerBarker y y colscols. Fetal . Fetal nutritionnutrition andand cardiovascular cardiovascular diseasedisease in adul in adul 
lifelife. . LancetLancet 1993; 341:9381993; 341:938--4141
BarkerBarker y y colscols. Fetal . Fetal nutritionnutrition andand cardiovascular cardiovascular diseasedisease in adul in adul 
lifelife. . LancetLancet 1993; 341:9381993; 341:938--4141



CONSECUENCIAS DE NACER PEGCONSECUENCIAS DE NACER PEG

Las consecuencias de nacer Las consecuencias de nacer 
PEG se manifiestan a lo largo PEG se manifiestan a lo largo 
de la vida y afectan a de la vida y afectan a 
numerosos sistemas y procesos:numerosos sistemas y procesos:
–– CrecimientoCrecimiento
–– Desarrollo cerebralDesarrollo cerebral
–– CardiovascularCardiovascular
–– HepHepáático/pancretico/pancreááticotico
–– EsquelEsquelééticotico
–– Gonadal y SuprarrenalGonadal y Suprarrenal



EJE GH/IGFEJE GH/IGF--11

Hipófisis

GH

Hígado y otros tejidos

IGF-I/IGFBP-3 Tejidos Diana

Hipotálamo

SRIFGHRH

Nutrición

Estradiol

Estimulador
Inhibidor

-GHRH=hormona liberadora
de GH.

-SRIF=factor inhibidor
de la secreción
de somatotropina.

Thorner MO et al. Williams Textbook of Endocrinology, 
9th ed. Philadelphia: W.B. Saunders; 1998:249.



SECRECION DE GH EN NISECRECION DE GH EN NIÑÑOS OS 
PREPUBERALES BAJOS Y PEGPREPUBERALES BAJOS Y PEG

*P<0,01 vs bajos AGA, P<0,001 vs talla normal AGA.
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nacidos AEG(n=97)

*

Boguszewski M et al. Acta Paediatr Suppl. 1997;423:189.



CRECIMIENTO NATURAL PEGCRECIMIENTO NATURAL PEG

Aproximadamente el 90% de los niAproximadamente el 90% de los niñños habros habráá
alcanzado un crecimiento de recuperacialcanzado un crecimiento de recuperacióón a n a 
los 2 alos 2 aññosos
Los niLos niñños que no alcanzan un crecimiento de os que no alcanzan un crecimiento de 
recuperacirecuperacióón corren un alto riesgo de n corren un alto riesgo de 
permanecer bajos a lo largo de la infancia y en permanecer bajos a lo largo de la infancia y en 
su talla definitivasu talla definitiva
Aproximadamente el 8% de todos los niAproximadamente el 8% de todos los niñños os 
que nacieron PEG serque nacieron PEG seráán adultos bajosn adultos bajos



PEG: CRECIMIENTO RECUPERADOR ESPONTANEOPEG: CRECIMIENTO RECUPERADOR ESPONTANEO

8585--90 % (90 % (CatchCatch--up)up)
Entre 6Entre 6--9 meses. Raro 9 meses. Raro 
despudespuéés de los 4 as de los 4 aññosos
Condiciones postnatalesCondiciones postnatales
de nutricide nutricióón y saludn y salud
CorrelaciCorrelacióón con talla n con talla 
gengenéética (s.t. talla tica (s.t. talla 
materna)materna)
Longitud al nacer Longitud al nacer 
(asim(asiméétricos)tricos)



PORCENTAJE DE NIPORCENTAJE DE NIÑÑOS PEG CON OS PEG CON 
CRECIMIENTO POSTNATAL DE CRECIMIENTO POSTNATAL DE 

RECUPERACIONRECUPERACION
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Hokken-Koelega ACS et al. Pediatr Res. 1995;38:267.



CRECIMIENTO DE RECUPERACIONCRECIMIENTO DE RECUPERACION

>90% de los ni>90% de los niñños sanos nacidos PEG conseguiros sanos nacidos PEG conseguiráán n 
recuperacirecuperacióón de la tallan de la talla
El crecimiento de recuperaciEl crecimiento de recuperacióón es difn es difíícil de alcanzar cil de alcanzar 
si no se ha conseguido a la edad de 2si no se ha conseguido a la edad de 2––3 a3 añños (con la os (con la 
excepciexcepcióón de nacimientos muy prematuros)n de nacimientos muy prematuros)
Los niLos niñños PEG y que no recuperan representan el os PEG y que no recuperan representan el 
21% de los ni21% de los niñños bajos os bajos prepre--puberalespuberales
Adultos bajos:Adultos bajos:

22% con corta longitud al nacer22% con corta longitud al nacer
14% bajo peso al nacer14% bajo peso al nacer

Karlberg J, Albertsson-Wikland K. Pediatr Res. 1995;38:733.
Albertsson-Wikland K, Karlberg J. Acta Paediatr Suppl 1994;399:64.



PEG sin Crecimiento recuperador: PEG sin Crecimiento recuperador: 
CRECIMIENTO POSTNATALCRECIMIENTO POSTNATAL

11-- Velocidad crecimiento Velocidad crecimiento 
anual normalanual normal

22-- MaduraciMaduracióón n óósea sea 
retrasada hasta 9retrasada hasta 9--10 10 
aaññosos

33-- AceleraciAceleracióón n 
maduracimaduracióón n óósea a sea a 
partir 10 apartir 10 a

44-- NO aplicables NO aplicables 
mméétodos de previsitodos de previsióón n 
talla adultatalla adulta

VicensVicens--CalvetCalvet E. y E. y colscols. . J.Pediatr.Endocrinol.MetabJ.Pediatr.Endocrinol.Metab.2002;15:381.2002;15:381--88



PEG PEG sin Crecimiento recuperadorsin Crecimiento recuperador: : 
CRECIMIENTO POSTNATALCRECIMIENTO POSTNATAL

55-- Pubertad a edad Pubertad a edad 
normal(?)normal(?)

66-- Brote Brote puberalpuberal dede
< intensidad< intensidad

77-- Ausencia de Ausencia de 
recuperacirecuperacióón n puberalpuberal

88-- Talla final claramente Talla final claramente 
mmáás bajas baja

VicensVicens--CalvetCalvet E. y E. y colscols. . J.Pediatr.Endocrinol.MetabJ.Pediatr.Endocrinol.Metab.2002;15:381.2002;15:381--88



PEG:PEG:

CRECIMIENTO CRECIMIENTO 
RECUPERADOR POSTNATAL RECUPERADOR POSTNATAL 

PRECOZ FUNDAMENTALPRECOZ FUNDAMENTAL



PEG:PEG:

CRECIMIENTO RECUPERADOR: CRECIMIENTO RECUPERADOR: 
8585--90 %90 %

Principal: 6 primeros mesesPrincipal: 6 primeros meses

IMPROBABLE DESPUIMPROBABLE DESPUÉÉS S 
DE 2 ADE 2 AÑÑOS DE EDADOS DE EDAD



CONSECUENCIAS DE NACER PEG NO LIGADAS CONSECUENCIAS DE NACER PEG NO LIGADAS 
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Desarrollo intelectual deteriorado y deficiencias Desarrollo intelectual deteriorado y deficiencias 
psicolpsicolóógicas y funcionalesgicas y funcionales
AnomalAnomalíías del metabolismo de la insulinaas del metabolismo de la insulina
Posibilidad de desarrollar sPosibilidad de desarrollar sííndrome metabndrome metabóólicolico
–– HipertensiHipertensióónn
–– HiperlipidemiaHiperlipidemia
–– Diabetes Diabetes mellitusmellitus tipo 2tipo 2
–– ObesidadObesidad

HiperandrogenismoHiperandrogenismo

AL CRECIMIENTO



CONSECUENCIAS DE NACER PEG NO LIGADAS CONSECUENCIAS DE NACER PEG NO LIGADAS 
AL CRECIMIENTO
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–– ObesidadObesidad

HiperandrogenismoHiperandrogenismo

AL CRECIMIENTO



PEG. Deficiencias cognitivas 

Disminución perímetro craneal (<31 cm)           
impacto sobre CI

Deficientes resultados académicos a los 
5,10 y 16 años en relación nacidos AEG

Menores logros académicos y cualificación 
profesional en relación nacidos AEG

Srauss RS. Dietz WH. J Pediatr 1998; 133: 67-72 

Strauss RS. JAMA 2000; 283: 625-632



PEG: PEG: 
DESARROLLO INTELECTUALDESARROLLO INTELECTUAL

El PEG tiene poco impacto sobre la El PEG tiene poco impacto sobre la 
inteligencia o desarrollo motor excepto inteligencia o desarrollo motor excepto 
cuando se asocia a disminucicuando se asocia a disminucióón aguda n aguda 
del perdel períímetro cranealmetro craneal

Strauss RS , Dietz WH. J Pediatr 1998;133:67



DESARROLLO DE LOS NACIDOS DESARROLLO DE LOS NACIDOS 
ATERMINO CON BAJO PESO, ATERMINO CON BAJO PESO, 

ALOS 7 AALOS 7 AÑÑOSOS

Normal CIR ∆

CI 96,8 ± 14,8 90,6 ± 14,8 6,2
(Wechsler) (n=32.365) (n=1.921) p<0,001

Bender- 62,3 ± 13,8 57,3 ± 13,9 5,0
Gestalt (n=31.837) (n=1.871) p<0,001

Cohorte Poblacional

Strauss RS, Dietz WH. J Pediatr. 1998;133:67.



RESULTADOS ACADEMICOS A RESULTADOS ACADEMICOS A 
LOS 5 Y 10 ALOS 5 Y 10 AÑÑOSOS

Evaluación del profesor

Variable AEG PEG Valor p
Calificación en las pruebas estandarizadas Resultados a los 5 años
Copia de modelos 4,8 4,1 <0,001
Prueba de perfil 7,0 6,5 <0,01
Dibujo de figuras 10,5 9,8 <0,001
Prueba de vocabulario 37,7 32,4 <0,001

Calificación en las pruebas estandarizadas Resultados a los 10 años
Lectura 85,5 85,6 0,76
Ortografía 70,2 66,3 <0,001
Vocabulario 56,7 54,3 <0,001

Conocimiento general 
% por encima de la media 31 21 <0,001
% por debajo de la media 26 35 <0,001

Strauss RS. JAMA. 2000; 283:625.



RESULTADOS ACADEMICOS A RESULTADOS ACADEMICOS A 
LOS 16 ALOS 16 AÑÑOSOS

Variable AGA SGA Valor p
Calificación en las pruebas estandarizadas  Resultados a los 16 años
Ortografía / reconocimiento 
de palabras 82,4 82,0 0,52
Vocabulario 56,7 52,3 <0,001
Evaluación del profesor 
% de nivel escolar de matemáticas superior

28 16 <0,001
% de nivel escolar de matemáticas inferior

17 29 <0,001
Capacidad académica

Capacidad académica máxima* 20 13 <0,01
Capacidad académica mínima** 4 10 <0,001

* Por encima del percentil 1 de la clase.
** Por debajo del percentil 15 de la clase. Strauss RS. JAMA. 2000; 283:625.



RESULTADOS FUNCIONALES RESULTADOS FUNCIONALES 
A LA EDAD DE 26 AA LA EDAD DE 26 AÑÑOSOS

Variable AGA SGA p Value

Edad de finalización escolar (años) 18,4 17,8 NS†

Desempleo (%) 4,1 4,8 NS
Horas  trabajadas/semana 4,5 40,1 NS
Profesionales/Directivos (%) 16,4 8,7 <0,01
Trabajo manual, no cualificado/ 
Semicualificado (%) 27,8 34,3 <0,05
Ingresos semanales (£) 206 185 <0,01
Casados (%) 34 36 NS
Grado satisfacción con la vida 
(escala de 1-9) 6,9 6,8 NS
Talla SDS 0,08 -0,55 <0,001
Discapacidades corto
o largo plazo (%) 1,4 2,7 <0,05

*Adaptado según la clase social, económica, familiar, región nacimiento, género y sufrimiento fetal o neonatal
†NS = no significativo.
Strauss RS. JAMA. 2000;283:625.
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CIR:CIR:
ANOMALIAS METABOLISMO INSULINAANOMALIAS METABOLISMO INSULINA

Obesidad abdominal*

TNF-alfa Lipolisis: AGNE 

Resistencia insulina
Periférica Hepática

Hiperglucemia
Hipertrigliceridemia
Hipercolesteronemia

Daño endotelial
Ateromatosis
Hipertensión

ECV

* Rápido “cath up”
FreemarkFreemark y y colscols. . J.Pediatr.Endocrinol.MetabJ.Pediatr.Endocrinol.Metab.2003;88:3.2003;88:3--1313



DISTRIBUCION DE LA GRASADISTRIBUCION DE LA GRASA



CIR:CIR:
ANOMALIAS METABOLISMO INSULINAANOMALIAS METABOLISMO INSULINA

Grasa perivisceral

RESISTENCIA INSULÍNICA

Ácidos grasos libres

Citoquinas

HÍGADO
>Triglicéridos 

>LDL

<Uso glucosa 

>Neoglucogénesis

MÚSCULO
>Triglicéridos

< Captación de 
glucosa 

>Glucemia

DISFUNCIÓN 
CÉLULA BETA

FreemarkFreemark y y colscols. . J.Pediatr.Endocrinol.MetabJ.Pediatr.Endocrinol.Metab.2003;88:3.2003;88:3--1313



RELACION ENTRE PESO AL NACER Y RELACION ENTRE PESO AL NACER Y 

TOLERANCIA A LA GLUCOSA A LOS 64 ATOLERANCIA A LA GLUCOSA A LOS 64 AÑÑOSOS
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2.947

140-199 mg/dl
>200 mg/dl
<140 mg/dl

Peso al nacer (Gr.)
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je
to

s

Glucosa plasmática a las 2h

2.948-
3.401

3.402-
3.855

3.856-
4.309

>4.309

n = 370

Hales CN et al. BMJ. 1991;303:1019.



ACANTOSIS ACANTOSIS 
NIGRICANSNIGRICANS
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Síndrome metabólico

>= 1
•Intolerancia a la glucosa

•Diabetes mellitus 2

•Resistencia a la insulina

•Hipertensión

•Obesidad

•Dislipemia
>= 2

+



HIPOTESIS ADIPOCENTRICA HIPOTESIS ADIPOCENTRICA 
DEL SINDROME METABOLICODEL SINDROME METABOLICO

DIABETES II ENF. VASCULARES

HIPERLIPEMIA HIPERTENSION

Angiotensina

PAI
EGF

Adiponectina

AGL

IL-6
TNFa

sTNFR 1 y 2
Resistina
Leptina

Visfatina



OBESIDADOBESIDAD



HIPERTENSIONHIPERTENSION
DISLIPEMIADISLIPEMIA
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PEG, malnutrición intraútero, 
en mujeres adolescentes

Pubarquia prematura 
Hiperandrog. ovárico funcional 
Dislipemia
Hiperinsulinemia

Ibañez L, Valls C, Potau N, et al. Clin Endocrinol 2001;55:667-672



HIRSUTISMOHIRSUTISMO



PEG, malnutrición intraútero, 
en hombres

Disminución tamaño testicular
Aumento niveles DHEAS
Menor capacidad fértil
Mayor frecuencia hipospadias

Francois I, de Zegher F, Spiessens C, et al. Pediatr Res 1997; 42:899-901 Veening MA, 
van Weissenbruch MM, Roord JJ, et al. JPEM 2004; 17:1497-1505



En los En los úúltimos 15 altimos 15 añños, un extenso os, un extenso 
conjunto de investigaciones ha conjunto de investigaciones ha 
demostrado que la administracidemostrado que la administracióón n 
de de hGHhGH aumenta la velocidad de aumenta la velocidad de 
crecimiento en los nicrecimiento en los niñños bajos os bajos (no (no 
catchcatch--up)up) que nacieron PEG de que nacieron PEG de 
forma dosisforma dosis--dependiente y dependiente y 
normaliza la talla durante la normaliza la talla durante la 
infanciainfancia



** En En EE.UUEE.UU., la ., la FoodFood andand Drug Drug 
AdministrationAdministration autorizautorizóó el uso de el uso de 
hGHhGH en julio de 2001 para tratar a en julio de 2001 para tratar a 
niniñños bajos que nacieron PEG.os bajos que nacieron PEG.

* En junio de 2003, la Agencia * En junio de 2003, la Agencia 
Europea para la EvaluaciEuropea para la Evaluacióón de los n de los 
Medicamentos (EMEA) autoriza el Medicamentos (EMEA) autoriza el 
uso de uso de hGHhGH en nien niñños bajos que os bajos que 
nacieron PEG.nacieron PEG.



¿¿A QUIEN TRATAR?A QUIEN TRATAR?



PEG definido como talla y/o peso al nacer PEG definido como talla y/o peso al nacer 
inferior a inferior a ––2 SDS para la edad 2 SDS para la edad gestacionalgestacional
Trastorno del crecimiento (SDS de talla real < Trastorno del crecimiento (SDS de talla real < 
––2,5) 2,5) y SDS de talla ajustada conforme a la altura de los padres < y SDS de talla ajustada conforme a la altura de los padres < ––1 en 1 en 
niniñños bajos que nacieron PEG os bajos que nacieron PEG 

Ausencia de crecimiento de recuperaciAusencia de crecimiento de recuperacióón (SDS n (SDS 
de velocidad de crecimiento < 0 durante el de velocidad de crecimiento < 0 durante el 
úúltimo altimo añño)o)
Edad: 4 aEdad: 4 añños o mayoros o mayor



TRATAMIENTO CON GH: TRATAMIENTO CON GH: 
OBJETIVOSOBJETIVOS

Inducir un crecimiento de Inducir un crecimiento de 
recuperacirecuperacióónn
Normalizar la talla durante la etapa Normalizar la talla durante la etapa 
de crecimientode crecimiento
Mejorar la talla adultaMejorar la talla adulta



TRATAMIENTO CON GHTRATAMIENTO CON GH
DOSIS ALTAS. CASO CLINICODOSIS ALTAS. CASO CLINICO

Czernichow P. Acta Paediatr Suppl. 1997;423:213.

•• NiNiñño con talla baja severa nacido o con talla baja severa nacido 
PEGPEG

•• Tratamiento con Tratamiento con hGHhGH a 0,48 a 0,48 
mgmg//KgKg//semsem iniciado a la edad de iniciado a la edad de 
4 a4 aññosos

•• Incremento de la talla en 2,2 SDS Incremento de la talla en 2,2 SDS 
tras 3 atras 3 añños de tratamiento os de tratamiento 

•• Retraso posterior en el ritmo de Retraso posterior en el ritmo de 
crecimiento; al final del estudio crecimiento; al final del estudio 
creccrecíía a  a a  ––1,5 SDS1,5 SDS

Edad (años)

Crec. antes y desp de hGH
Crec. durante hGH

T
al

la
(c

m
)

0
0 2 4 6 8 10

1 SD
Media
–1 SD
–2 SD
–3 SD

TtoTto. con GH. con GH

145

115

95

135

125

105

85

45

65

75

55



SDS DE LA TALLA BAJO TRATAMIENTO SDS DE LA TALLA BAJO TRATAMIENTO 
CON CON hGHhGH: DOSIS : DOSIS -- RESPUESTARESPUESTA

Tiempo (años)

Dosis continua de hGH 0,48 mg/kg/sem, n=27
Dosis continua de hGH 0,24 mg/kg/sem, n=35

Dosis discontinua de hGH 0,22 mg/kg/sem
(promedio), n=77

SD
S 

ta
lla

3

2

1

0
0 1 2 5 63 4

0,48 mg/kg/sem

0,24 mg/kg/sem

0,22 mg/kg/sem

De Zegher F et al. J Clin Endocrinol Metab. 2000;85:2816.



INCREMENTO DE TALLA CON TTOS. INCREMENTO DE TALLA CON TTOS. 
CONTINUOS Y DISCONTINUOS DE CONTINUOS Y DISCONTINUOS DE hGHhGH

Media ± EEM

SD
S 

T
al

la

Tiempo (años)

Dosis de hGH 0,24 mg/kg/sem, n=35
Dosis de hGH 0,48 mg/kg/sem, n=27
Dosis de hGH 0,72 mg/kg/sem, n=8

0,24 mg/kg/sem x 6  años

0

–1

–2

–3

0 1 2 5 63 4

0,72 mg/kg/sem x 2  años

0,48 mg/kg/sem x 6 años

De Zegher F et al. J Clin Endocrinol Metab. 2000;85:2816.



TRATAMIENTO CON GH: SDS TALLATRATAMIENTO CON GH: SDS TALLA

0 2 5

A
um

en
to

 d
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la
SD

S 
de

 ta
lla

0,0

1,0

2,0

4,0 hGH, 0,033 mg/kg/día (n28)
hGH, 0,067 mg/kg/día (n26)

–1,0

–2,0

–3,0

–4,0 Talla
adulta

3,0

SD
S 

de
 ta

lla

Intervalo de TD:
TD media ± 2 DE

TD, talla diana
n = 54

Años de tratamiento con hGH (media de 7,8 años)

Van Pareren et al., J Clin Endocrinol Metab 2003;88:3584–90



GH NORMALIZA TALLA ADULTA GH NORMALIZA TALLA ADULTA 
INDEPENDIENTE DEL ESTADO DE LA GHINDEPENDIENTE DEL ESTADO DE LA GH

Sin DGHSin DGH DGHDGH
Dosis de Dosis de hGHhGH ((mgmg//kgkg/d/díía)a) 0,0330,033 0,0670,067 0,0330,033 0,0670,067

(n = 17)(n = 17) (n = 20)(n = 20) (n = 11)(n = 11) (n = 6)(n = 6)
DuraciDuracióón del tratamiento n del tratamiento 
con con hGHhGH (a(añños)os) 8,18,1 7,67,6 7,77,7 7,27,2
SDS de tallaSDS de talla

Al comienzoAl comienzo ––2,92,9 ––3,03,0 ––3,03,0 ––3,13,1
Talla adultaTalla adulta ––1,11,1 ––0,90,9 ––1,21,2 ––0,80,8

SDS de talla SDS de talla –– SDS de talla diana SDS de talla diana 
Al comienzoAl comienzo ––2,22,2 ––2,72,7 ––1,91,9 ––2,22,2
Talla adultaTalla adulta ––0,30,3 ––0,80,8 ––0,10,1 0,00,0

SDS de talla dianaSDS de talla diana ––0,80,8 ––0,30,3 ––1,11,1 ––0,90,9
Los valores son las mediasLos valores son las medias

Van Pareren et al., J Clin Endocrinol Metab 2003;88:3584–90



DOSIS MAS ALTAS DE GH AUMENTAN LA VELOCIDAD DOSIS MAS ALTAS DE GH AUMENTAN LA VELOCIDAD 
DE CRECIMIENTO DE RECUPERACIONDE CRECIMIENTO DE RECUPERACION

De Zegher et al., J Clin Endocrinol Metab 2000;85:2816–21
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hGH, 0,067 mg/kg/día

n = 27
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Controles
n = 49

0 1 2 3

Duración del tratamiento (años)
4 5 6



TALLA FINAL: DATOS KIGSTALLA FINAL: DATOS KIGS
((PfizerPfizer InternationalInternational GrowthGrowth SurveySurvey))

16 ni16 niñños de talla baja nacidos PEG y seguidos hasta os de talla baja nacidos PEG y seguidos hasta 
prpráácticamente la talla final durante el tratamiento con cticamente la talla final durante el tratamiento con 
GHGH

–– Dosis media de Dosis media de hGHhGH: 0,24 : 0,24 mgmg//kgkg//semsem
–– Periodo medio de tratamiento: 4,3 aPeriodo medio de tratamiento: 4,3 añños os 
–– Inicio del tratamiento:Inicio del tratamiento:

Edad media 12,7 aEdad media 12,7 añños; talla media  os; talla media  ––2,7 SDS2,7 SDS
Media de la talla menos la talla diana  Media de la talla menos la talla diana  ––2,0 SDS2,0 SDS

–– Fin del tratamientoFin del tratamiento
Edad media 17,4 aEdad media 17,4 añños; media del incremento en talla 1,0 SDSos; media del incremento en talla 1,0 SDS
Media de la talla menos la talla diana  Media de la talla menos la talla diana  ––1,0 SDS1,0 SDS

Ranke MB, Lindberg A. Acta Paediatr Suppl. 1996;417:8.



CASO 1CASO 1
ANTECEDENTS FAMILIARS:ANTECEDENTS FAMILIARS:

* Mare sana 36 anys; 162 cm. de talla;              * Mare sana 36 anys; 162 cm. de talla;              
menarquia als 13 anys.menarquia als 13 anys.

* Pare sa 36 anys; 174 cm. de talla.* Pare sa 36 anys; 174 cm. de talla.
* No consanguinis.* No consanguinis.
* Germ* Germàà bessbessóó prematur. Bronquitis.prematur. Bronquitis.
* Un germ* Un germàà de 6 anys sa.  de 6 anys sa.  
* Resta sense inter* Resta sense interèès.s.



CASO 1CASO 1
ANTECEDENTS PERSONALSANTECEDENTS PERSONALS::

* Embar* Embarààs ms múúltiple (1ltiple (1ºº bessbessóó). ). 
* Ces* Cesàària electiva per ria electiva per CIRCIR. APGAR 8/9/10. . APGAR 8/9/10. 
* * Prematuritat extrema (30 Prematuritat extrema (30 setmsetm.)..).
* * Pes: 690 gr. (-3,5 SDS). TRN: 31 cm. (-5,3 SDS). PCRNPCRN: 24,5 cm. : 24,5 cm. 
* Retinopatia del prematur. Col* Retinopatia del prematur. Colèèstasi. Reseccistasi. Reseccióó de 7de 7--8 cm. de còlon    8 cm. de còlon    

esquerre per perforaciesquerre per perforacióó intestinal. Coagulopatia. intestinal. Coagulopatia. 
* Grup sanguini A * Grup sanguini A RhRh+. Profilaxi amb +. Profilaxi amb palivizumabpalivizumab. . 
* Ingressat per bronquiolitis VRS negativa als 2 anys, amb diver* Ingressat per bronquiolitis VRS negativa als 2 anys, amb diversos sos 

episodis posteriors de bronquiolitis que requereixen ingepisodis posteriors de bronquiolitis que requereixen ingrréés en ocasions. s en ocasions. 
* Vacunaci* Vacunacióó correcte. No alcorrecte. No al··llèèrgies conegudes. rgies conegudes. 
* * Desenvolupament pondoestatural regular però molt per sota del P3Desenvolupament pondoestatural regular però molt per sota del P3, sense , sense 

experimentar un creixement de recuperaciexperimentar un creixement de recuperacióó adequat. adequat. 



CASO 1
P: 690gr
T: 31cm
SG: 30s



CASO 1CASO 1

EXPLORACIEXPLORACIÓÓ FFÍÍSICASICA::

* 4 anys.* 4 anys.
* TA: 93/50* TA: 93/50
* * Talla: 89,5 cm. SDS Talla: 89,5 cm. SDS --3,97 .3,97 .
* * Pl.TrPl.Tr: 5,4 mm. (: 5,4 mm. (--1,47). 1,47). Pl.SePl.Se: 3,8 mm. (: 3,8 mm. (--1,61).1,61).
* Pes: 10,6 kg (SDS  * Pes: 10,6 kg (SDS  --3,67). 3,67). 
* Impressiona de * Impressiona de desnutritdesnutrit. . IMCIMC: 13,23 (: 13,23 (--1,93 1,93 SDSSDS).).
* Alteracions del esmalta dentari.  * Alteracions del esmalta dentari.  
* Desenvolupament genital: Infantil. Criptorqu* Desenvolupament genital: Infantil. Criptorquíídia esquerra; dia esquerra; testeteste dret dret 

normal  retrnormal  retrààctil. Pendent de valoracictil. Pendent de valoracióó pel Servei de Urologia.  pel Servei de Urologia.  
Enuresis.Enuresis.

* Resta d* Resta d’’exploraciexploracióó ffíísica dins de la normalitat.sica dins de la normalitat.
* Talla gen* Talla genèètica ( tica ( targettarget heightheight): 175 ): 175 ±± 4 cm. (4 cm. (--0,24 0,24 SDSSDS))
* Velocitat de creixement: (3 * Velocitat de creixement: (3 10/1210/12 i 4i 41/121/12 anys): 4,2 cm/any.anys): 4,2 cm/any.



CASO 1
Edad: 4
T: 89,5cm



CASO 1CASO 1
EXPLORACIONS COMPLEMENTARIES REALITZADESEXPLORACIONS COMPLEMENTARIES REALITZADES:  :  

* Hemograma Complet:* Hemograma Complet: NormalNormal
* Estudi tiroides:* Estudi tiroides: -- T4L: 1,35 T4L: 1,35 ngrngr/dl (0,71/dl (0,71--1,85). 1,85). 

-- TSHTSH: 3,33 : 3,33 mcUImcUI/ml (0,49/ml (0,49--4,67)4,67)

* Bioqu* Bioquíímica: mica: Glucosa, Urea, Creatinina, Colesterol, TriglicGlucosa, Urea, Creatinina, Colesterol, Triglicèèrids, Albrids, Albúúmina,mina,
Calci, Sodi, Potassi, Zinc, Calci, Sodi, Potassi, Zinc, GPTGPT, Ferritina, 25OHVit.D3: normals., Ferritina, 25OHVit.D3: normals.

* Estudi Hormonal:* Estudi Hormonal: Insulina, HbA1c, Insulina, HbA1c, LHLH, , FSHFSH, Cortisol, Testosterona: normals, Cortisol, Testosterona: normals
* Exploraci* Exploracióó de lde l’’eix eix GHGH--IGFIGF::

SomatomedinaSomatomedina C (IGF1): 67 C (IGF1): 67 ngng/ml (45/ml (45--330)330)
IGFBPIGFBP--33 :  1,93 :  1,93 mcgmcg/ml (0,90/ml (0,90--4,70).4,70).
IGF1/IGFBP3: 34,7IGF1/IGFBP3: 34,7

* Edat òssia: * Edat òssia: 33--336/126/12 anys amb una edat cronològica de 3anys amb una edat cronològica de 310/1210/12..



CASO 1CASO 1

DIAGNÒSTIC:DIAGNÒSTIC:
TRASTORN DEL CREIXEMENT EN NENS TRASTORN DEL CREIXEMENT EN NENS 
NASCUTS PETITS PER LA SEVA EDAT NASCUTS PETITS PER LA SEVA EDAT 
GESTACIONAL.GESTACIONAL.

Es planteja el tractament amb hormona de Es planteja el tractament amb hormona de 
creixement (0creixement (0’’035 mg/kg/dia), subcut035 mg/kg/dia), subcutàània i per la nia i per la 
nit per a imitar la secrecinit per a imitar la secrecióó nocturna. nocturna. 
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TENSION ARTERIAL DURANTE TENSION ARTERIAL DURANTE 
EL TRATAMIENTO CON GHEL TRATAMIENTO CON GH

Sas T et al. J Clin Endocrinol Metab. 2000;85:3786.

Diferencias significativas con los valores pre-tratamiento: *p<0,05, †p<0,01, ‡ p<0,001.

Años de tratamiento con hGH
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COLESTEROL DURANTE EL COLESTEROL DURANTE EL 
TTO. CON GHTTO. CON GH

0,24 mg/kg/sem (n=41)
0,48 mg/kg/sem (n=38)
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Sas T et al. J Clin Endocrinol Metab. 2000;85:3786.



METABOLISMO DE LOS H. de C. METABOLISMO DE LOS H. de C. 
DURANTE TTO. CON GHDURANTE TTO. CON GH

Sas T et al. Clin Endocrinol. 2001;54:243.
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TRATAMIENTO CON GH: TRATAMIENTO CON GH: 
NIVELES DE INSULINANIVELES DE INSULINA

n = 9

Controles
hGH, 0,1 mg/kg/día25

n = 4

n = 4

n = 9

n = 9

n = 8

N
iv

el
 d

e 
in

su
lin

a 
en

 a
yu

na
s (

m
U

/l)

20

15

10

5

0
Antes de hGH 1 año 2 años Después de hGH

De Zegher et al., J Clin Endocrinol Metab 2002;87:148–51



IMC: NORMALIZACION TRAS TTO. CON GHIMC: NORMALIZACION TRAS TTO. CON GH

Años de tratamiento con hGH
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TRATAMIENTO CON GHTRATAMIENTO CON GH
En una poblaciEn una poblacióón de 56 pacientes PEG seguidos hastan de 56 pacientes PEG seguidos hasta
que alcanzaron la talla definitiva, no se han producidoque alcanzaron la talla definitiva, no se han producido
eventos adversos graves asociados al tratamiento coneventos adversos graves asociados al tratamiento con
hGHhGH

No se comunicNo se comunicóó ningningúún caso de:n caso de:
–– hipertensihipertensióón intracraneal benigna n intracraneal benigna 
–– deslizamiento de la epdeslizamiento de la epíífisis capital femoral fisis capital femoral 
–– diabetesdiabetes
–– neoplasianeoplasia



CONCLUSIONES 1CONCLUSIONES 1
El tratamiento con El tratamiento con hGHhGH::
–– Induce el crecimiento de recuperaciInduce el crecimiento de recuperacióón, sobre todo si n, sobre todo si 

se inicia precozmentese inicia precozmente
–– Normaliza la talla y encarrila el crecimiento a lo Normaliza la talla y encarrila el crecimiento a lo 

largo del percentil de la talla dianalargo del percentil de la talla diana
–– Puede normalizar la talla adultaPuede normalizar la talla adulta
–– Puede mejorar los resultados metabPuede mejorar los resultados metabóólicos a largo licos a largo 

plazoplazo
–– No estNo estáá asociado con efectos adversos significativos, asociado con efectos adversos significativos, 

a corto plazoa corto plazo

La La mejormejorííaa del del crecimientocrecimiento bajobajo tratamientotratamiento con con hGHhGH
pareceparece estarestar relacionadarelacionada con la con la dosisdosis



CONCLUSIONES 2

El tratamiento con El tratamiento con hGHhGH::
–– Normaliza el IMCNormaliza el IMC
–– Disminuye la presiDisminuye la presióón sistn sistóólica y diastlica y diastóólicalica
–– Disminuye significativamente el colesterol total, el Disminuye significativamente el colesterol total, el 

colesterolcolesterol--LDL y el LDL y el ííndice ndice aterogaterogééniconico..
CC--HDL no varHDL no varíía.a.

–– No tiene efectos adversos sobre los niveles de glucosa No tiene efectos adversos sobre los niveles de glucosa 
pero puede aumentar los niveles de insulina, pero puede aumentar los niveles de insulina, 
normaliznormalizáándose tras el tratamientondose tras el tratamiento

CONCLUSIONES 2



DEFINICION DE TALLA ADULTADEFINICION DE TALLA ADULTA

Velocidad de crecimiento Velocidad de crecimiento ≤≤ 2 2 cmcm/a/aññoo
EstadEstadííoo puberalpuberal 4 4 óó 55
–– Volumen testicular > 15 Volumen testicular > 15 mlml
–– EstadEstadííoo de mamas 4 de mamas 4 óó 55



PEG: DETECCPEG: DETECCÓÓN A NIVEL HOSPITALARIO Y N A NIVEL HOSPITALARIO Y 
EN ATENCION PRIMARIAEN ATENCION PRIMARIA

QUIÉN

¿PEG? DÓNDECUÁNDO

CÓMO



PEG: DETECCPEG: DETECCÓÓN A NIVEL HOSPITALARIO Y EN ATENCION PRIMARIAN A NIVEL HOSPITALARIO Y EN ATENCION PRIMARIA

CUANDO QUIEN DONDE

Antenatal

Perinatal

Postnatal

Obstetra

Neonatólogo

Pediatra

Hospital

Atención Primaria

Anamnesis

Evaluación clínica

PEG SEGUIMIENTO



ACTUACION ATENCION PRIMARIAACTUACION ATENCION PRIMARIA

Derivar a Unidad EndocrinologDerivar a Unidad Endocrinologíía si no a si no 
Crecimiento RecuperaciCrecimiento Recuperacióón a los 2 an a los 2 aññosos
Vigilar Vigilar Desarrollo PsicomotorDesarrollo Psicomotor ( si P.C. < 31 ( si P.C. < 31 
cm al nacimiento : evaluacicm al nacimiento : evaluacióón psicoln psicolóógica)gica)
PrevenciPrevencióón Sn Sííndrome Metabndrome Metabóólicolico
–– Evitar obesidadEvitar obesidad
–– Perfil Perfil liplipíídicodico anualanual
–– Medir TA a partir de los 3Medir TA a partir de los 3--4 a4 añños de edados de edad



EJERCICIO FEJERCICIO FÍÍSICOSICO

Estimula confianza Estimula confianza (    depresi(    depresióón y ansiedad)n y ansiedad)

Mejor desempeMejor desempeñño otras tareas o otras tareas (estudios)(estudios)

Aumenta autoestimaAumenta autoestima (    tabaco, alcohol, drogas) (    tabaco, alcohol, drogas) 

Beneficios fBeneficios fíísicos:sicos: mejor control glucemiamejor control glucemia
TA,      HDLTA,      HDL

Superioridad del ejercicio físico  como parte 
de modificación de los hábitos de vida, sobre 
metformina y sobre la dieta en orden a 
mejorar el status metabólico y prevenir o 
retrasar la  aparición de diabetes

Diabetes prevention Researh group . Reduction in incidence of type 2 
diabetes with lifestyle intervention or Metformin. N Eng J Med
2002;346;393-403



PIRAMIDE DE LA DIETA MEDITERRANEAPIRAMIDE DE LA DIETA MEDITERRANEA



Carrascosa A y cols, An Esp Pediatr 2004;60:406-416
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